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La pr§sente invention concerne un appareil inhalateur 
destine a lib§rer des quantit§s pre-dosees d'un principe 
actif volatil ou entrainable par un excioient volatii renferme au sein 
de iricrocapsules qui sont distribuees de fagon periodique sur un support. 
5 La pr§sente invention se rapporte egalement audit 

support de microcapsules ainsi qu'a son proced§ de 
fabrication. 

Dans la technique anterieure on connait deja des 
appareils inhalateurs liberant un principe actif volatil 

10 P ar ecrasement de microcapsules. Cependant, les quantites 

de principe actif volatil lib§r§ § l'aide de ces inhalateurs 
ant§rieurs pouvaient varier dans de tres larges mesures, 
principalement en fonction de la maniere dont 1 'utilisateur 
manoeuvrait l'organe d 1 ecrasement des microcapsules 

15 liberant le principe actif. 

La presente invention a precisement pour but d'eviter 
un tel inconvenient et de fournir un appareil inhalateur 
apte 5 liberer des quantites pre-dosees d'un tel principe 
actif volatil. 

20 Selon la presente invention, I'appareil inhalateur 

comprend : 

- un reservoir recevant un support sur lequel est 
fixee, avec une repartition periodique et de fagon pr€- 
dosee, une plurality de microcapsules contenant le 

25 principe actif volatil ; 

- des moyens d 'entralnement et de presentation dudit 
support ; 

- des moyens d 1 ecrasement des microcapsules, couples 
aux dits moyens d 'entralnement et de presentation ; 

30 - un couloir de circulation d'air s'etendant entre 

un orifice d' admission d'air et un embout de distribution 
du principe actif, lesdits moyens d' ecrasement etant 
disposes en regard dudit canal, et 
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- des moyens de commande de 1 'entrainement du support 
et/ou de 1 1 §crasement de microcapsules. 

Selon une autre caractSristique de 1' invention, le 
support de microcapsules se presente sous la forme d'un 
5 substratum 3 la surface duquel est fix§e, de facon pr§- 
dos§e et avec une repartition p§riodigue, une plurality 
de microcapsules. 

La jSrSsente invention se rapporte enfin au proc§d§ 
de fabrication d'un tel support de microcapsules, cbnsis- 
10 tant 3 fixer, avec une repartition p§riodique et de 
facon prS-dosee, une pluralite de microcapsules a la 
surface d'un substratum. 

D'autres caract£ristiques et avantages de I'objet de 
la prisente invention apparaitront a la lecture de la 
15 description" detaill^e faite ci-apres notamment en 
reference aux dessins annex§s sur lesquels : 

- les figures la 5 le et la figure 2 illustrent un 
mode de mise en oeuvre particulier d'un precede de 
fabrication d'un support de microcapsules, et 

20 - la figure 3 repr§sente un mode de realisation 

particulier d'un appareil inhalateur selon 1' invention. 

Le support de microcapsules selon 1' invention se 
pr§sente sous la forme d f un substratum 5 la surface duquel 
est fix§e, par exemple par collage, une pluralit§ de 

25 microcapsules. L r originalit£ du support selon 1' invention 
r§side dans le fait que lesdites microcapsules ont §te* 
fixees sur le substratum, de fagon pre-dos§e et avec une 
repartition piriodique, de maniere qu'au cours de chaque 
operation d-' §crasement des microcapsules, une quantity 

30 pr£-dos§e de principe actif volatil soit lib§ree. 

Selon un mode de realisation particulier du support 
selon 1' invention, la surface du substratum portant 
lesdites microcapsules se trouve recouverte, entre les 
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zones de microcapsules, S I'aide d'un film protecteur 
perm§able. Un tel film peut par exemple etre realise 
par pulverisation et s§chage d'une composition i base 
de gelatine incorporant le cas icheant un agent 
5 conservateur, tel que par exemple le sulfite de sodium 
£ une concentration de 0,075 % (poids/volume) . 

Dans un mode de realisation particulier, le support 
selon l f invention est constitue par un substratum se 
pr§sentant sous la forme d'une bande continue de matiere 

10 souple, par exemple un film de polyethylene basse densiti 
de 130 ym d'epaisseur et de 7 mm de large, portant les 
microcapsules r§parties de maniere pre-dosee, a intervalle 
rigulier le long de ladite bande continue. Un tel support 
se prisentant sous la forme d'une bande continue est 

15 destine 3 etre stock§ dans un reservoir d'un appareil 
inhalateur, par exemple S l'£tat de bobine ou encore a 
l'etat pli§ sous forme d'accordeon. 

En variante, le support selon 1* invent ion peut 
egalement se presenter sous la forme d'un disque de 

20 matidre rigide ou semi-rigide sur lequel les microcapsules 
seront dispos§es de fagon piriodique, par exemple le 
long d'une couronhe circulaire. 

Un tel support de microcapsules peut etre realise 
de diverses manieres. Selon un mode de mise en oeuvre 

25 particulier de 1 'invention, on recouvre le substratum 
d'un agent collant, par exemple un adh€sif du type 
polyacrylonitrile, sur lequel on depose avec une 
repartition p£riodique les quantites pre-dosees de 
microcapsules. La surface du substratum peut alors 

30 avantageusement etre recouverte 1 I'aide d'irn film 

protecteur. Pareil proc§d£ de fabrication du support de 
microcapsules se trouve illustrS aux figures la h le 
annex§es.Conform§ment a un tel procide, les microcapsules 
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10 sont depos§es sur le substratum 12 a l'aide.d'un 
tube cylindrique 14 qui comporte une premiere extremity 
ouverte 16 destin§e a venir sensiblement au contact 
du substratum 12 qui a §t§ prealablement entierement 
pr§-encoll§. La seconde extremite 18 du tube cylindrique 
14 est elle reliee a des moyens d'aspiration d§brayables. . 
De tels moyens peuvent par exemple etre realises sous 
la forme d'une tubulure en Y dont 1'une des branches 20 
est reliee a une trompe a vide et dont 1' autre branche 
22 comporte une entree d'air ou encore se trouve reli§e 
a une source d'air comprime. Entre lesdites extremit§s 
1.6 et 18 du tube cylindrique 14 se trouve un tamis 24 
pr§sentant une ouverture .de maille infirieure a la 
dimension des microcapsules 10. 

Le proc§d§ de fabrication du support peut alors etre 
mis en oeuvre de la maniSre suivante. On assure tout 
d'abord le remplissage du tube cylindrique 14 (voir 
figure la) .Pour ce faire, on introduit la premiere 
extremity ouverte 16 du tube cylindrique 14 dans un 
r§servoir 26 contenant les microcapsules 10 et, par 
actionriement du registre 28, on met en action les moyens 
d' aspiration. Ainsi, le tube cylindrique 14 se trouve 
reli§ par exemple a une trompe H- vide r et les micro- 
capsules 10 stockees dans le recipient 26 sont aspiries 
dans le tube 14 et maintenues sur le tamis 24 (voir 
figure lb). Ce tube cylindrique 14 se trouve alors 
appliqu6 f de fagon verticale, sur le substratum 12 pr§- 
encoll§, puis, par actionnement du registre 28 on r€tablit 
la pression dans le tube 14 et par suite la totality des 
microcapsules 10 tombe sur le substratum 12 pr§-encoll§ 
(voir figure l£) . 

II est clair que le diam§tre interieur du tube cylin- 
drique 14 doit etre calculi de maniere telle que la 
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surface de la base du cylindre 14 qui s'identifie a la 
surface du support occupeepar une dose de microcapsules, 
corresponde exactement a une quantite pre-dosee de 
principe actif volatil contenu dans lesdites microcapsules. 
5 Dans la pratique, un tube cylindrique de diametre int§rieur 
de 5 nun permet de d§poser une quantity d§termin§e de 
microcapsules correspondant a un dosage de 4 mg de 
principe actif. 

Une fois les microcapsules 10 retenues et fixies par 

10 collage sur le substratum 12, on actionne § nouveau le 
registre 28 de maniere a ritablir le vide dans le tube 
cylindrique 14, ce qui provoque Inspiration des micro- 
capsules 10 sur le tamis interieur 24 du tube 14, a 
1' except ion bien sur de la couche de microcapsules 10 fixee 

15 sur le substratum 12 apres contact avec I'agent collant 
(voir figure Id) . Le tube cylindrique 14 , maintenu sous 
vide, est alors §cart€ du support qui est ensuite deplace 
d'un pas, par exemple d'un pas egal a 1,5 cm, de facon 
a amener la zone du second depot au niveau du tube 

20 cylindrique 14 (voir figure le) . 

Pour rehdre possible la manipulation d'un tel support, 
sur lequel I'agent collant reste encore efficace entre 
les zones de depot de microcapsules 10, on pulverise 
sur la totality du substratum par exemple une solution 

25 . aqueuse de g§latine 5 2% portee a une temperature de 
l'ordre de 30°C, en ayant pris au prealable le soin de 
proteger les microcapsules 10 a l'aide de caches 30. 
Une telle operation se trouve par exemple schematisee 
a la figure 2. II est clair qu'en variante d'un tel 

30 procede, il est Sgalement possible de limiter I'encollage 
du substratum aux seules zones destinies a porter les 
microcapsules. 
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On precede ensuite au sechage. par exemple a l'aide 
d'un courant d'air chaud, de mani&re a rigidifier le 
film protecteur ainsi depose. 

Un tel support est alors pret a etre introduit dans 
le reservoir d'un appareil inhalateur selqn 1' invention 

Un mode de realisation particulier d'un tel apparexl 
inhalateur se trouve illustre a la figure 3. L ' inhalateur 
represents comporte un reservoir 32 recevant le support 
34 de microcapsules 10. par exemple stoclce a 1'etat plxe 
sous forme d'accordeon. Dans ce mode de realisation 
particulier. les moyens d ■ entralnement et de presentatxon 
du support comportent une roulette d ' entralnement 36^ 
destinee a bobiner le support 34 se presentant sous la_ 
forme d'une bande continue. Une telle roulette d entrax- 
nement 36 doit bien entendu etre accessible de 1'exterxeur 
de I'appareil, par exemple sous la forme d'une partxe 
moletee actionnable par le pouce de 1'utilisateur. De 
facon a assurer une tension permanente de la bande 
support 34. la roulette d ' entralnement 36 est equipee 
de moyens anti-retour. par exemple d'un taquet antx- 
retour 38. Dans le.mode de realisation particulier repre- 
sents, la paroi 40 contribue a assurer une bonne 
presentation et une bonne tension de la bande support des 

microcapsules . 

Dans ce mode de realisation particulier. les moyens 
d'ecrasement des microcapsules sont constitues par un 
piston 42 presentant une tete epanouie 44 assurant preci- 
sement 1'ecrasement des microcapsules lO. Get ecrasement 
s'effectue par cooperation de la tete epanouie 44 avec 
une grille 46 debouchant dans un couloir de circulation 
d'air 48. Ce couloir de circulation d'air 48 se trouve 
materialise par des fleches dans la partie gauche de 
la figure 3. Le couloir 48 s'etend entre un orifxce 



2516387 



-7- 



inferieur d'admission d'air 50 et un embout superieur 
de distribution du principe actif , par exemple un embout . 
nasal 52. II est clair que l'ouverture des mailles de la 
grille 46 doit §tre inferieure a la taille des micro- 
capsules 10 pour permettre l'ecrasement de ces dernieres. 
Lors de l'actionnement du piston d'ecrasement 42 et lors 
de 1" inspiration de 1 'utilisateur, l'air penetre par 
1 'orifice inferieur d'admission 50, traverse ensuite la 
grille 46 et entralne les principes actifs volatils 
liberes par l'ecrasement des microcapsules dans la 
seconde partie du couloir pour atteindre 1' embout nasal 52. 

Dans le mode de realisation particulier represented 
la cooperation entre la t§te epanouie d'ecrasement 44 
du piston 42 et la grille 46 est obtenue sous 1" action 
d'une force de rappel €lastigue exercee par le ressort 54. 
Pour assurer le couplage de la commande des moyens 
d'entrainement et des moyens d'ecrasement, l'appareil 
comporte par exemple un bras d'entrainement 56 du piston 
d'ecrasement 42, permettant prScisement d' assurer le 
deplacement de ce dernier a l'encontre de la force de 
rappel ilastique exercee par le ressort 54. Le bras 
d'entrainement 56 est lui-m£me actiorine" par les moyens 
d'entrainement du support, par exemple par une roue 
dentee 58 equipant la roulette d'entrainement 36. 

La figure 3 illustre l'appareil inhalateur au repos. 
Lors de la rotation de la roulette d'entrainement 36, 
une dent de la roue dent§e 58 entralne un pivotement 
du bras d'entrainement 56 et une translation simultanee 
du piston 42 vers la droite avec compression du ressort 54. 
Apres rotation partielle de la roue dentee 58 gquipant 
la roulette d'entrainement 36, il se produit une liberation 
du bras d'entrainement 56 du piston 42 et, sous l'action 
de la force de rappel glastique exercee par le ressort 54, 
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le piston 42 se trouve deplace* rapidement vers la 
gauche de facon & venir heurter et ^eraser les micro- 
capsules 10 centre la grille 46. Une rotation suppl§- 
mentaire de la roulette d'entralnement 36 ya ensuite 
entralner la bande support 34 d'une longueur telle que 
la dose suivante de microcapsules se trouve exactement 
en regard de la grille 46 et de facon que la tete 
epanouie 44 du piston 42 vienne heurter la bande support 
34 exactement au niveau d'une zone portant des micro- 
capsules, 

Le pourcentage de camphre et de menthol libere & 
partir d'un support de microcapsules plac§es dans un 
inhalateur selon 1' invention a et£ determine par dosage 
par chromatographic en phase gazeuse. II a ainsi £te\ 
observe que le coefficient de variation de la quantity 
du camphre et de menthol liberie restait tres faible, 
les quantites de principe actif libere S partir des 
microcapsules plac§es sur le support, dans 1' inhalateur , 
sont parfaitement reproductibles d'une dose a 1' autre. 

II est parfaitement clair que la pr§sente invention 
ne se limite pas aux modes de mise en oeuvre et aux modes 
de realisation particuliers d§crits, mais il est 
parfaitement possible, sans pour autant sortir du cadre 
de la prisente invention, d'en imaginer un certain 
nombre de variantes. Ainsi, la nature particuliere des 
moyens d'entralnement et de presentation du support ainsi 
que des moyens d'ecrasement des microcapsules tout comme 
les moyens de commande et de couplage de ces derniers 
peuvent etre modifies dans de larges mesures. 
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KEVENDICATIONS 

1/ Appareil inhalateur destine a assurer la distri- 
bution de quantites pr§-dos§es d'un principe actif volatil 
ou en trainable par un excipient volatil, caracterise en ce qu'il comprend: 

- un reservoir (32) recevant un support (34) sur 
lequel est fix§e, avec une repartition p§riodique et de 
facon pre-dosee, une plural ite de microcapsules (10) 
contenant le principe actif volatil ; 

- des moyens d ' entralnement et de presentation (36) 
dudit support (34) ; 

- des moyens d'ecrasement (42,44,46) des microcap- 
sules (10), coupl§s aux dits moyens d 'entralnement et 
de presentation (36) ; 

- un couloir de circulation d'air (48) s'§tendant 
entre un orifice d 1 admission d'air (50) et un embout 
de distribution (52) du principe actif, lesdits moyens 
d'ecrasement etant disposes en regard dudit canal, et 

- des moyens de commande (36,56) de 1 ' entralnement 
du support et/ou de I'ecrasement de microcapsules. 

2/ Appareil inhalateur selon la revendication 1, 
caracterise en ce que les moyens d 'entralnement et de 
presentation du support (34) sont constitues par une 
roulette d •entralnement (36) destinee a bobiner le 
support (34) se presentant sous la forme d'une bande 
continue • 

3/ Appareil inhalateur selon la revendication 2, 
caracterise en ce que ladite roulette d 1 entralnement (36) 
comporte des moyens anti-retour (38) . 

4/ Appareil inhalateur selon l'une des revendications 
15 3, caracterise en ce que les moyens d'ecrasement 
des microcapsules sont constitues par un piston (42) dont 
la tete epanouie (44) assure I'ecrasement des micro- 
capsules (10) par cooperation avec une grille (46) 
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dgbouchant dans .ledit couloir de circulation d'air (48). 

5/ Appareil inhalateur selon la revendication 4, 
caractgrisg en ce que la cooperation entre la tite epanouie 
(44) d'gcrasement du piston (42) et la grille (46) est 
obtenue sous 1' action d'une force de rappel glastique. 

6/ Appareil inhalateur selon la revendication 5, 
caractgrisg en ce qu'il comporte en outre un bras d'entral- 
nement (56) du piston d'gcrasement permettant d' assurer le 
dgplacement de ce dernier a l'encontre de ladite force de 
rappel glastique, ledit bras d'entrainement (56) gtant 
lui-mgme actionng par les moyens d'entrainement du support. 

7/ Support de microcapsules desting a alimenter le 
rgservoir d'un appareil inhalateur selon l'une des reven- 
dications 1 a 6, caractgrisg en ce qu'il se prgsente sous 
la forme d'un substratum (12) a la surface duquel est fixie 
de facon prg-dosge et avec une rgpartition pgriodique, une 
pluralitg de microcapsules (10) . 

8/ Support selon la revendication 1, caractgrisg 
en ce que la surface du substratum portant lesdites 
microcapsules est recouverte, entre les zones portant les 
microcapsules, d'un film protecteur. 

9/ Support selon l'une des revendications 7 et 8, 
caractgrisg en ce que lesdites microcapsules sont fixges 
par collage sur le substratum. 

10/ Support selon l'une des revendications 7 S 9, 
caractgrisg en ce que ledit substratum se prgsente sous 
la forme d'une bande continue de matiSre souple portant 
des quantitgs prg-dosges de microcapsules, qui sont 
rgparties, a intervalle rggulier, le long de ladite bande 
continue de substratum. 

11/ support selon la revendication 9, caractgrisg 
en ce que le substratum se prgsente sous la forme d'un 
disque de matigre rigide ou semi-rigide. 
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12/ Proc§d§ de fabrication d'un support de microcapsules, 
caracterise en ce que l'on fixe, avec une repartition 
periodique et de facon pre-dosee, une pluralite de micro- 
capsules 5 la surface du substratum. 
5 13/ Procedg selon la revendication 12, caracterisi en 

ce que l'on recouvre entierement le substratum d'un agent 
collant sur lequel on depose, avec une repartition pe- 
riodique, des quantites pre-dosees de microcapsules, 
et en ce que les zones du substratum ne portant pas de 

10 microcapsules sont recouvertes d'un film protecteur. 

14/ Procede selon Tune des revendications 12 et 13, 
caracterise en ce que les microcapsules sont deposees 
sur le substratum a l'aide d'un tube cylindrique qui 
comporte une premiere extremite ouverte destinee a venir 

15 au contact du support, une deuxieme extremite reliee 

3 des moyens d' aspiration d§brayables et, entre lesdites 
extremites, un tamis pr§sentant une ouverture de maille 
inferieure 3 la dimension des microcapsules. 

15/ Proc§d§ selon la revendication 14, caracteris§ 

20 «n ce que le diametre interieur du tube cylindrique 

est calcule de maniere telle que la surface de la base 
*du cylindre qui s'identifie 5 la surface du support 
occupee par une dose de microcapsules, corresponde S 
une quantiti pr§-dosee de principe actif volatil contenu 

25 dans lesdites microcapsules. 

16/ Proc€d§ selon l'une des revendications 14 et 15, 
caracterise en ce qu'il comporte les operations suiyantes: 

- remplissage du tube cylindrique par introduction 

de sa premiere extremity ouverte dans un riservoir contenant 
30 des microcapsules et mise en action des moyens d* aspi- 
ration 3 la seconde extremite dudit tube ; 

- application verticale de la premiere extremite du 
tube sur le substratum pr§-encolle ? 
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- rupture du vide dans ledit tube, entralnant la 
chute des microcapsules sur le support ; 

- r§tabl is semen t du vide entralnant Inspiration 
des microcapsules sur le tamis intSrieur au tube, 3 

5 1 ' exception de- la couche de microcapsules entree eh 
contact de l f agent collant d§pos§ sur le support ; 

- ecartement du tube et avancement du support. 

17/ Proc€d§ selon la revendication 16, caract§ris§ 
en ce que le substratum est recouvert d'un film 
10 protecteur, avec protection des microcapsules par 

interposition de caches de dimensions correspondant 
sensiblement aux zones portant lesdites microcapsules. 
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